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近時多くの新抗生物質が開発され，輝かしい臨床成果
をもたらしつつあるが，反面聴器毒性 (ototoxity)とし
ての副作用が社会的問題となっていることは周知の事実
である。しかもこれらの抗生剤投与によって誘発された
感音難聴はすでに不可逆的なものが多く，それに対して
a
適確な治療手段を持たない現段階では使用時の細心なる
ト 
注意が要求される。 
Ototoxityとしての抗生剤 
Ototoxity drugとして基礎的，臨床的に多くの研究者
により詳細な検討を加えられたものには streptomycin， 
kanamycinが挙げられるが，その他に neomycin 
(Car 1950)，fram ycetin (Massenat・Deroche 1954)， 
viomycin (Hackney 1953)，vancomycin (Dangerfield 
1960)，gentamycin Uao，1964)，さらにごく最近では 
kanendom ycin (立木)などによる聴器障害が報告され
ている。 
Streptomycin (SM)による難聴 
Waksman (1944)に発見された SMには Hinshaw 
(1945) らにより聴器毒性があるととも報告され， その
後幾多の実験的・臨床的検討が積み重ねられて全貌が明
らかにされた。当初に開発された硫酸 SMは前庭機能
に対する副作用が強く，それを軽減するために開発され
た dihydro-streptom ycin (D HSM)では逆に蝿牛(難
d 聴)に対する強い副作用を生む結果となった。また両者
を合わせた複合 SMも使用されているが副作用は軽減
されていない。 
i) 頻度: SMの種類や投与法により相違するが， 
SM投与中に一過性の高音障害をきたす(投与中止によ
り回復する)型を包含させるとおおよそ 10....20%前後
の発生率となる。立木によれば DHSM1日1gr筋注
週 2回後持続的耳鳴が発生し， SM中止によっても聴力
損失が回復しないものという条件下で観察した場合には
難聴発生率は 5%前後になると云われる。 
i)主訴: SMによる聴器毒性出現の警鐘としていか
なる主訴を伴うかを内容別にみると頭が重い 48.4%，口
骨千葉大学医学部耳鼻咽喉科学教室
のまわりがしびれる 20.2%，発熱 15.7%，耳鳴 13.3%，
耳閉塞感 11.2%， めまい 8.1%，難聴 7.8%となってい
る。難聴の自覚率は低いが，自覚しない場合でも聴力検
査を行なうと 8000Hz，6000 Hzなどに関値上昇が発見
されることがあるから細心の注意が必要である。 
ii) SM投与量と難聴発生との関連: SM Igrでも発
生することがあり，一方多量に使用しでも発生しないこ
ともあって明確な一線はひけない。しかし 40gr前後で
発生することが最も多く， したがって 40grを越えても
副作用が出現しない場合は一応危険が少ないとも考えら
れる。しかし SM投与終了後 2....3カ月に発生するい
わゆる“delayedototoxity"があるから注意を要する。
一方腎障害の有無が関与することも報告されている。 
iv)本態: 障害部位としてらせん(コ Jレチ氏)器，
らせん神経節，踊牛神経腹側核，下丘などがあげられる
が，特にコ Jレチの外毛細胞の変性が著しい。また血管も
障害される。 DHSMはリボ核酸と結合し不溶性の化合
物を形成し，血管条の呼吸酵素を障害するためといわれ
る。しかし発症，障害の程度には著しい個人差があり， 
vulnerability には聴器自体の先天的脆弱性が関与する
ものと思われる。家族性 SM難聴の存在はこの考え方
を支持するものといえよう。 
v)予防:一旦難聴が成立するとこれを回復せしめる
ことはほとんど不可能に近い。したがって早期発見がき
わめて重要な因子である。切替，立木らは予防手段とし
つぎの点を強調している。
家族歴に注意し， SM難聴または他の難聴者が家系内
にあったり，本人に難聴があるときは使用しない。
投与法は 1日1gr以内，週 2回以内を原則とし，それ
以上使用しないこと。
腎，肝障害のあるときは注意すること。
自覚症出現に注意し，症状が出現したときは速かに 
SM使用を中止する。聴力検査を再三再四行なうこ
と。またオーヲオグラム上 8000Hz，6000 Hzに難聴の
きざしを発見したら SM使用を中止すること。 
DHSMは使用しないこと。
また髄腔内注入は高度難聴を高率に発生させるから避
けるべきである。 
Kanamycin (KM)による難聴
梅沢 (1955)によって発見された KMは SMより強
烈な ototoxityを示す。細胞膜の透過性を充進させ， 
RNA蛋白合成系の障害， ミトコンドリアの酵素系障害
などによりコルチ氏器官の内外毛細胞が変性消失し，感
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音難聴を窓起する。 
i) 頻度: KM使用者の多くは以前に SM投与を受
けている場合が多く，一元的にその頻度を論じられない
が，おおよそ 20，.50%といわれている。 
i)症状: まず耳鳴から始まる。難聴は KM投与を
続ける限り進行する。 SMのごとく投与中止後に出現す
ることはほとんどない。すなわち“delayedototoxity" 
はない。連日大量投与を受けると急性 KM難聴が出現
する。この際は前庭機能も廃絶する。 
ii)聴力像: SMと同様 8000Hzがまず低下するこ
とが多いが， SMと異なって難聴の進行様式が多少相違
して高音急墜型が多い。 
iv)投与量との関連: 1日2gr週 2回使用した場合，
総量と発生率との聞には直線性はなく，投与期間中いか
なる量においても同等に発生する可能性がある。 
v)予防: 立木は KM難聴を予防するため， 腎機能
障害者には使用しない， 1日量は 2gr以下とする，連日
投与はしない，耳鳴が出現したら直ちに中止する，など
の点を強調している。 
Neomycinによる難聴 
Waksman & Lechevalier (1949)によって発見され
た neomycinは最も強烈な ototoxityをもっといわれ
る。 Goldner (1958)，Green wood (1959)， Leach 
(1962) らの報告があるが， Greenwoodは 8grで聴覚
障害を惹起した例を述べ，注射のみならず経口投与でも
成人 46gr，小児 2grで完全聾となった症例を報告した。
また Fuller(1960)によれば慢性気管支炎で neomycin 
aerosol therapyを行なって難聴をきたした例がみられ
たという。 Ruediは実験的に neomycinがコルチの毛
細胞，血管条，らせん神経節の著明な変性を誘発すること
を確認している。しかし前庭系に対する障害は少ない。 
Viomycin 
構造，特性が SMに非常に類似しているが Huckney 
(1953)，Schaffeld (1954)， Pitts (1953) らにより 
ototoxity が指摘された。 しかし l回 1gr週 2回では
副作用の出現率は低い。 
Vancomycin 
インドネシアの土壌から 1956年発見された vanco・ 
mycinにも ototoxityがあることが， Geraci (1958)， 
Dangerfield (1960)によって報告された。腎障害患者
に本剤を使用するときは血中濃度を 10，.20mcgfml以
内に保持すべきであるといわれている。 
Ristocetin 
シカゴで 1956年発見された本剤にはWaisbren(1959) 
Herting (1959) らによって聴覚障害があることが指摘
された。
むすび
感音難聴の予後は一般的に悲観的である。したがって
抗生剤とくに“mycins"を使用する場合にはいかなる
量によっても聴器に対する副作用が誘発され得ることを
銘記し，厳重な聴力検査を施行しながら慎重な態度で臨
む必要があることをとくに強調したい。 
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